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Zusammenfassung  
 
Es gibt widersprüchliche Befunde darüber, ob depressive Symptome Risikofaktoren für die 
Neumanifestation eines Diabetes sind oder ob umgekehrt auch Diabetes ein Risikofaktor für 
depressive Zustände ist. Daher untersuchen wir die längsschnittlichen wechselseitigen 
Assoziationen zwischen depressiven Symptomen und Typ-2-Diabetes (T2D) sowie die 
Auswirkungen des gemeinsamen Auftretens beider Erkrankungen auf die Mortalität anhand 
einer Stichprobe von Hausarztpatienten im Verlauf eines im Mittel 3,5-jährigen 
Beobachtungszeitraums. Die depressive Symptomatik wurde anhand des Depression 
Screening Questionnaire (DSQ) kategorial sowie dimensional betrachtet. Die Einteilung in 
Patienten mit normalem Nüchternblutzucker (NBZ), erhöhtem NBZ sowie T2D (unbehandelt, 
medikamentös, mit Insulin/kombiniert behandelt) erfolgte nach Arztangaben beziehungsweise 
nach Laborbefunden zur Baseline-Untersuchung. Die Inzidenz des T2D bei Patienten mit 
beziehungsweise ohne depressive Symptome betrug 25,6 und 20,9 pro 1000 Personenjahre. 
Bei dimensionaler Betrachtung des DSQ erhöhte sich das T2D-Risiko (unadjustiert) um das 
1,03-Fache [KI (95%): 1,01–1,06] bei punktweisem Anstieg des DSQ. Die Inzidenz 
depressiver Symptome per 1000 Personenjahre betrug 30,5 für Patienten mit normalem, 34,2 
für Patienten mit erhöhtem NBZ, 36,4 für unbehandelte, 32,3 für oral behandelte und 47,8 für 
insulinbehandelte T2D-Patienten. Verglichen mit Patienten mit einem normalen NBZ hatten 
insulinbehandelte Patienten ein höheres Risiko für depressive Symptome [HR: 1,71; KI 
(95%): 1,03–2,83] und oral behandelte T2D-Patienten ein niedrigeres Risiko [HR: 0,58; KI 
(95%): 0,36–0,96]. Verglichen mit Patienten ohne T2D und depressiver Symptomatik ist das 
Vorliegen beider Erkrankungen mit einer erhöhten Mortalität assoziiert [HR: 2,49; KI 
(95%):1,45–4,28]. Die Ergebnisse deuten an, dass vor allem eine Insulinbehandlung bei T2D-
Patienten mit inzidenten depressiven Symptomen assoziiert ist.  
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Longitudinal associations between depressive symptoms and type 2 diabetes and their impact on 
mortality in primary care patients  
 
Abstract  
 
It is unclear whether depressive symptoms are a risk factor for incident diabetes or diabetes is a risk 
factor for depressive conditions. Therefore, we examined the longitudinal bidirectional associations 
between depressive symptoms and type 2 diabetes (T2D) as well as the impact of both diseases on (all 
cause) mortality in a sample of primary care patients over a 3.5-years follow-up period on average. 
Depressive symptomatology, defined by the Depression Screening Questionnaire (DSQ), was 
examined both categorically and dimensionally. Patients were categorized as normal fasting glucose 
(NFG), impaired fasting glucose (IFG), and T2D (untreated, oral antidiabetics, insulin/combined 
treatment) according to physician ratings and baseline lab values. Incidence rates of T2D were 25.6 
and 20.9 per 1000 person–years for those with and without depressive symptoms, respectively. The 
unadjusted risk of incident type 2 diabetes was 1.03 times higher (CI(95%): 1.01–1.06) for each 1-
point increment in DSQ score. The incidence rates of elevated depressive symptoms per 1000 person–
years were 30.5 for NFG, 34.2 for IFG, 36.4 for untreated T2D, 32.3 for oral treated T2D, and 47.8 for 
insulin/combined-treated T2D patients. Compared to NFG patients, insulin-treated patients had a 
higher risk of incident depressive symptoms (HR: 1.71; CI(95%): 1.03–2.83) and oral-treated patients 
had a lower risk (HR: 0.58; CI(95%): 0.36–0.96). Higher mortality rates were associated with both 
diseases compared to patients without T2D or depressive symptoms at baseline (HR: 2.49; 
CI(95%):1.45–4.28). Results indicate that especially insulin treatment in T2D patients is associated 
with incident depressive symptoms.  
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Die Prävalenz klinisch manifester Depressionen und depressiver Symptome ist bei Diabetes-
Typ-2 (T2D)-Patienten höher als in der Allgemeinbevölkerung [1, 2]. Die querschnittlichen 
Assoziationen zwischen beiden Krankheitsbildern können unterschiedliche Ursachen haben. 
Die depressive Symptomatik kann der T2D-Erkrankung vorausgehen und ihre Entstehung 
begünstigen. Umgekehrt kann der T2D die Entstehung depressiver Symptome entscheidend 
beeinflussen. Mit Blick auf den zeitlichen Zusammenhang zwischen beiden Erkrankungen 
fanden Golden et al. [3], dass Personen mit depressiver Symptomatik ein moderat erhöhtes 
Risiko für die Entwicklung eines T2D haben. Diese Assoziation war nach Adjustierung von 
soziodemografischen, ökonomischen und metabolischen Faktoren signifikant, jedoch nicht 
nach einer Adjustierung von Lebensstilfaktoren. Diese Ergebnisse stehen im Einklang mit 
einer Serie nachfolgender Untersuchungen, die eine positive Assoziation zwischen 
depressiven Störungen und T2D berichten [4, 5, 6, 7]. Faktoren, die diese Assoziation 
beeinflussen, sind unter anderem der Bildungsstatus [8], ein ungesunder Lebensstil 
(Bewegungsmangel, Übergewicht) [9], Veränderungen im neuroendokrinen System [10] und 
Entzündungsreaktionen [11, 12]. Zum Teil werden diese Faktoren als Erklärungsmodelle 
herangezogen. Es gibt jedoch auch Studien (wie beispielsweise [13]), die keine erhöhten 
Diabetesraten infolge depressiver Störungen feststellen konnten.  
 
Als weiteres Ergebnis stellten Golden et al. [3] heraus, dass bei Patienten ohne depressive 
Symptome zur Baseline, die einen behandelten T2D hatten, das Risiko für die Ausbildung 
depressiver Symptome erhöht war. Diese Assoziation war unabhängig vom Body Mass Index 
(BMI), sozioökonomischen Status und Komorbiditäten. Auch für diese Assoziation finden 
sich weitere quer- [14] und längsschnittliche Befunde in der Literatur [1, 15, 16]. Die 
Heterogenität der Forschungslage zeigt sich in Studien [17, 18], die eine negative Assoziation 
zwischen Insulinresistenz und Übergewicht (als Diabetesvorstufen) und inzidenten 
depressiven Störungen herausstellten. Auch bei Golden et al. [3] waren ein erhöhter 
Blutzuckerspiegel und ein unbehandelter T2D mit einem niedrigeren Risiko für depressive 
Symptome assoziiert. Als Risikofaktoren für depressive Störungen bei Diabetespatienten 
gelten die folgenden diabetesunabhängigen Faktoren: weibliches Geschlecht, 
Beziehungsstatus (alleinstehend, geschieden, verwitwet), jüngeres Lebensalter und niedriger 
sozioökonomischer Status. Als diabetesabhängige Faktoren wurden Folgekomplikationen, 
Insulintherapie, Hypoglykämien und ein hoher HbA1c bestätigt [14, 19].  
 
Unabhängig von der Art des Zusammenhangs zwischen depressiver Symptomatik und T2D 
berichteten zahlreiche Untersuchungen über die negativen Auswirkungen des gemeinsamen 
Auftretens dieser Erkrankungen auf die Entwicklung von Folgekomplikationen [20, 21] und 
die Mortalitätsraten [21, 22] der Patienten.  
 
Fragestellungen  
 
Vor diesem Hintergrund ergaben sich für diese Untersuchung folgende Fragestellungen: (1) 
Sind bei Hausarztpatienten depressive Symptome mit dem Neuauftreten von T2D assoziiert? 
(2) Ist im Vergleich zu Patienten mit normalem Nüchternblutzucker (NBZ) ein unbehandelter 
oder behandelter (mit und ohne Insulin) T2D mit inzidenten depressiven Symptomen 
assoziiert? (3) Wie wirkt sich das Auftreten depressiver Symptome und von T2D auf die 
Mortalität von Hausarztpatienten aus?   
 
 
Methoden  
 
Die DETECT-Studie  
 
Die Beantwortung der oben genannten Fragen erfolgte mittels Daten der DETECT-Studie. 
DETECT ist eine querschnittliche und prospektiv längsschnittliche klinisch epidemiologische 
Studie in der primärärztlichen Versorgung in Deutschland. Ziel war die Bestimmung der 
Häufigkeit von Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Diabetes und mit diesen Erkrankungen 
assoziierten Faktoren. Im Jahr 2003 nahmen 3188 Hausärzte in ganz Deutschland an der 
Studie teil und dokumentierten mittels eines Fragebogens den Gesundheitszustand von über 
55.500 Patienten. Zusätzlich füllte jeder Patient einen Fragebogen aus. Eine Teilstichprobe 
von 851 Ärzten nahm zusätzlich an der Laborkomponente der DETECT-Studie teil und 
entnahm Blutproben von insgesamt 7519 zufällig ausgewählten Patienten. Diese Patienten 
bildeten die Grundgesamtheit für den längsschnittlichen Teil der DETECT-Studie. Sie wurden 
im Jahr 2004 (erstes Follow-up) und im Jahr 2007/8 (zweites Follow-up) mit der gleichen 
Methodik wie zur Baseline nachuntersucht. Insgesamt konnten von 6826 Patienten Follow-
up-Informationen erhoben werden. Eine ausführliche Methoden- und Designbeschreibung der 
Studie wurde bereits an anderer Stelle publiziert [23, 24] und findet sich auch unter 
http://www.detect-studie.de. Die DETECT-Studie wurde von der Ethikkommission der TU 
Dresden befürwortet (AZ:EK149092003). Alle Prozeduren bei der Datenerhebung und 
Auswertung folgten den Regeln der Deklaration von Helsinki. Alle Patienten wurden 
umfassend über die Untersuchung aufgeklärt und unterzeichneten eine 
Einverständniserklärung.  
 
 
 
 
Instrumente und Erhebungsmethoden  
 
Erfassung der depressiven Symptomatik  
Die depressive Symptomatik wurde in allen drei Untersuchungswellen im 
Patientenfragebogen mit dem DSQ (Depression Screening Questionnaire) erhoben [25]. Mit 
diesem Fragebogen können depressive Störungen im Sinne einer Major Depression erfasst 
werden. Er besteht aus zehn Symptomfragen, die auf den Kriterien des DSM-IV sowie den 
Forschungskriterien des ICD-10 basieren. Diese Items beziehen sich auf das Befinden und 
Verhalten in den letzten zwei Wochen und werden mithilfe einer dreistufigen Likert-Skala 
(„an den meisten Tagen“ = 2, „einige Tage“ = 1, „nie“ = 0 Punkte) beantwortet. Für die 
Bestimmung der depressiven Symptomatik wurde in den Analysen ein DSQ-Summen-Score 
von ≥8 als Cut-off herangezogen (minimaler Wert 0 = keine depressive Symptomatik; 
maximaler Wert 20). In unserer kategorialen Betrachtung konnten also Patienten mit einem 
Wert ≥8 verschiedene Ausprägungsgrade einer Depression aufweisen (milde bis moderate 
depressive Zustände sowie auch schwere Depressionen). Die Interne Konsistenz des DSQ 
beträgt 0,83 (Cronbachs Alpha). Die Retest-Reliabilität beträgt 0,82 [25, 26]. Es wurden in 
der DETECT-Baseline-Erhebung keine Fragen zur antidepressiven Medikation gestellt. Daher 
beruht die Erhebung der depressiven Symptomatik ausschließlich auf den Angaben der 
Patienten im DSQ. Neu auftretende (inzidente) depressive Symptome wurden bei Patienten 
angenommen, die zur Baseline-Untersuchung einen DSQ <8 hatten, aber zu einer der beiden 
Follow-up-Untersuchungen einen Wert von mindestens 8 berichteten.  
 
Erhebung des Diabetes-Status  
Die Diagnose T2D basiert auf den klinischen Urteilen der Ärzte am Studientag, den Angaben 
zur Diabetesmedikation und den Ergebnissen der laborchemischen Untersuchung (NBZ). 
Diese Aspekte wurden in allen drei Untersuchungswellen der DETECT-Studie erhoben. Es 
wurden keine weiteren Kriterien zur Diagnosestellung, zum Beispiel aus Leitlinien, 
vorgegeben, um die Diagnose- und Behandlungssituation in der primärärztlichen Versorgung 
nicht zu verfälschen. Die Zuordnung des Diabetestyps erfolgte durch die behandelnden Ärzte. 
Bei fehlenden Angaben zum Diabetestyp wurden diese durch Angaben aus den späteren 
Untersuchungswellen ergänzt [27]. Der NBZ wurde bei den Patienten, die zum Zeitpunkt der 
Blutentnahme seit mindestens acht Stunden keine Nahrung zu sich genommen hatten aus den 
Blutproben bestimmt (standardisierte Auswertung in einem Zentrallabor). Bei den restlichen 
Patienten wurden die vom Arzt dokumentierten NBZ-Werte aus der Patientenakte 
herangezogen. Für die vorliegende Untersuchung wurden die Patienten unterteilt in 
Personengruppen mit normalem (<100 mg/dl) und erhöhtem NBZ (100–125 mg/dl) sowie 
Personengruppen mit vom Arzt diagnostiziertem T2D, die entweder keine antidiabetische 
Medikation erhielten, ausschließlich oral oder mit Insulin (auch in Kombination mit oralen 
Antidiabetika) behandelt wurden. Ein inzidenter T2D wurde bei den Patienten diagnostiziert, 
die die Kriterien eines T2D zwar nicht zur Baseline, aber zu einer der beiden Follow-up-
Untersuchungen erfüllten.  
 
Erfassung der Kontrollvariablen  
Die Angaben zum Alter, Geschlecht, zur Anzahl der absolvierten Schuljahre, zum beruflichen 
Status (berufstätig, Hausfrau, Arbeitslos, Rentner) und Familienstand (ledig, verheiratet, 
geschieden/verwitwet) stammen aus dem Patientenbogen der Baseline-Untersuchung (2003). 
Daraus stammen auch die Angaben zu Problemen mit gesunder Ernährung sowie zur 
körperlichen Aktivität (mehr oder weniger als zwei Stunden körperliche Betätigung/Woche). 
Der Rauchstatus (nie, früher, aktuell) wurde im Arztfragebogen dokumentiert. Die 
Compliance wurde mit mehreren Items sowohl im Arzt- als auch im Patientenbogen erfasst. 
Diese unterschiedlichen Informationsquellen wurden zu zwei Compliance-Scores verrechnet 
(Medikamenten-Compliance sowie Behavioral Compliance). Blutdruck und Taillenumfang 
wurden von den Ärzten standardisiert (nach schriftlichen Instruktionen durch das 
Studienzentrum) gemessen und dokumentiert. Laborwerte [Insulin, HbA1c, HDL- und LDL-
Cholesterin, Triglyzeride und C-reaktives-Protein (CRP)] wurden aus den Blutproben der 
Patienten in einem Zentrallabor standardisiert bestimmt. Die genauen Laborprozeduren sowie 
Messmethoden und Interassay-Koeffizienten wurden bereits an anderer Stelle detailliert 
beschrieben [23].  
 
Erfassung der Mortalität  
Die Mortalität wurde von den Ärzten in den Follow-up-Untersuchungen dokumentiert 
(Todeszeitpunkt und Ursache). Zudem wurden die Ärzte gebeten, den Totenschein zu 
übermitteln. Für diese Untersuchung erfolgte keine Unterteilung in unterschiedliche 
Todesursachen, und die Mortalität wurde unabhängig von der Ursache berichtet.  
 
Analysevorgehen  
Aufgrund der drei unterschiedlichen Zielstellungen dieser Untersuchung sind drei 
unterschiedliche Stichproben erforderlich. In der Ergebnisdarstellung wird bei jeder der drei 
Analysen auf die gleiche Weise vorgegangen. Im ersten Schritt werden die Baseline-
Charakteristika der Untersuchungsgruppen (nach Depressivitätsstatus beziehungsweise nach 
Diabetesstatus) miteinander verglichen. Dafür wurden F-Tests für kontinuierliche Variablen 
und Chi2-Tests für kategoriale Variablen eingesetzt. Diskrete Survival-Modelle wurden für 
das Auftreten eines inzidenten T2D (Analyse 1) und inzidenter depressiver Symptome 
(Analyse 2) mit definierten Zeitpunkten zum Einjahres- und Fünfjahres-Follow-up geschätzt. 
Hazard-Ratios wurden mit komplementären Log-log-Regressionsmodellen [28, 29] im 
Personen-x-Follow-up-Zeit-Datensatz (Anzahl der Zeilen in Daten pro Person entsprechen 
Anzahl der Jahre unter Risiko) geschätzt. Die Schätzung der Hazard-Ratios für die Mortalität 
(Analyse 3) erfolgte mittels Cox-Regression [30]. Die Standardfehler der Modellparameter 
wurden mit der Huber-White-Sandwich-Matrix robust geschätzt [31]. Ein zweiseitiger p-Wert 
von <0,05 wurde als Signifikanzgrenze angenommen. Alle statistischen Analysen wurden mit 
Stata 11.0 [32] durchgeführt.  
 
Analyse 1 – depressive Symptome und inzidenter T2D. Für diese Analyse wurden 
Patienten mit einem prävalenten T2D zur Baseline (N=1213) sowie Patienten ohne Baseline-
Informationen zur depressiven Symptomatik (N=193) ausgeschlossen. Damit ergab sich eine 
Grundgesamtheit von 5420 Patienten. T2D-Inzidenzraten wurden für Patienten mit 
depressiver Symptomatik berechnet und mit den Raten bei Patienten ohne depressive 
Symptome verglichen. Zusätzlich wurde der DSQ-Score dimensional betrachtet und das 
Hazard-Ratio (HR) für einen punktweisen Anstieg des DSQ-Scores angegeben. Um die 
Mechanismen aufzudecken, die den Zusammenhang zwischen erhöhter depressiver 
Symptomatik und T2D erklären, wurden folgende Strategien angewandt: Modell 1 betrachtet 
den Zusammenhang unadjustiert, Modell 2 schließt Alter und Geschlecht in die Analyse ein. 
Modell 3 adjustiert zusätzlich nach Taillenumfang. Die Modelle 4 bis 8 schließen die Aspekte 
aus Modell 2 sowie folgende Variablen ein: Modell 4, metabolische Variablen (Lipidwerte, 
Blutdruck, Insulin); Modell 5, Entzündungsmarker (CRP); Modell 6, sozioökonomische 
Variablen (Schuljahre, Berufsstand); Modell 7, Lebensstilvariablen (Rauchstatus, körperliche 
Aktivität, Alkoholkonsum, Ernährungsprobleme); Modell 8, Compliance. Modell 9 adjustiert 
nach allen Variablen aus allen Modellen.  
 
Analyse 2 – T2D und inzidente depressive Symptome. Patienten, die zum Zeitpunkt der 
Baseline-Untersuchung einen DSQ-Score von ≥8 Punkten hatten, wurden aus dieser Analyse 
ausgeschlossen (N=1091). Dies gilt auch für Patienten, von denen keine Informationen aus 
dem DSQ (N=424) oder keine Follow-up-Informationen zum Diabetes-Status vorlagen 
(N=30). Daraus ergab sich für die Analyse eine Grundgesamtheit von 5281 Patienten. Die 
kumulative Inzidenz depressiver Symptome wurde für Patienten mit NBZ-Werten im 
normalen Bereich (<100 mg/dl) berechnet und mit der Inzidenz bei Patienten mit erhöhten 
NBZ-Werten sowie bei T2D-Patienten (unbehandelt, medikamentös und mit Insulin 
behandelt) verglichen. Es wurde wiederum eine Reihe von Modellen berechnet, um die 
Mechanismen zu untersuchen, die den Zusammenhang zwischen T2D-Status und erhöhter 
depressiver Symptomatik erklären. Das Basismodell ist identisch zu dem in Analyse 1. Die 
Folgemodelle umfassen die Faktoren Taillenumfang, sozioökonomische und 
Lebensstilfaktoren, Compliance sowie Lipide, Blutdruck und HbA1c.  
 
Analyse 3 – T2D depressive Symptome und Mortalität. Aus dieser Analyse wurden 
Patienten ausgeschlossen, über die zum Zeitpunkt der Baseline-Untersuchung keine 
Informationen zum Diabetes-Status oder zum DSQ vorlagen (N=265). Daraus ergab sich eine 
Analysestichprobe von N=6561. Es wurde die Mortalität für Patienten ohne depressive 
Symptome und T2D zur Baseline bestimmt und mit den Mortalitätsraten von Patienten mit 
depressiven Symptomen, mit T2D oder mit beiden Erkrankungen verglichen. Auch bei 
Analyse 3 wurde eine Reihe von Modellen mit möglichen Einflussfaktoren auf die Mortalität 
berechnet. Es wurde mit einem unadjustierten Modell begonnen und im Folgenden nach Alter 
und Geschlecht adjustiert. Zu diesem Modell wurden in weiteren Analysen weitere Faktoren 
hinzugezogen (analog zu Analyse 2).  
 
 
Ergebnisse  
 
Analyse 1 – Depressive Symptomatik und inzidenter T2D  
 
Verglichen mit Hausarztpatienten ohne depressive Symptomatik zur Baseline (DSQ-Score <8 
Punkten) waren Patienten mit depressiver Symptomatik (DSQ ≥8) etwas älter, häufiger 
männlich, hatten eine kürzere Schulbildung und waren seltener berufstätig (häufiger 
arbeitslos, berentet oder Hausfrau, . Tab. 1). Sie waren seltener verheiratet, dafür häufiger 
geschieden oder verwitwet. Bezüglich der Lebensstilfaktoren waren Patienten mit einem DSQ 
≥8 häufiger aktuell Raucher, seltener körperlich aktiv und berichteten häufiger 
Ernährungsprobleme. Sie hatten höhere CRP-Werte und einen höheren Taillenumfang.  
 
Uni- und multivariate Analysen. In der Gruppe der Patienten mit einem DSQ unter 8 
Punkten traten insgesamt 320 inzidente T2D-Fälle auf. Bei den Patienten mit einem DSQ ≥8 
waren es 53 Fälle. Die Inzidenzrate über im Mittel 3,2 Jahre betrug 25,6 pro 1000 
Personenjahre bei Personen mit erhöhter depressiver Symptomatik und 20,9 für diejenigen 
ohne erhöhte depressive Symptomatik [HR=1,24, KI (95%): 0,93–1,66].  
 
Beim Vergleich der Patienten mit einem DSQ <8 und DSQ ≥8 zur Baseline konnten weder im 
unadjustierten (Modell 1, . Tab. 2) noch in einem der adjustierten Modelle (Modelle 2 bis 8) 
signifikante HRs für die Inzidenz eines T2D berichtet werden. Bei dimensionaler Betrachtung 
des DSQ im Hinblick auf einen inzidenten T2D wurden – wenn auch in geringer Ausprägung 
– signifikante HRs gefunden [1,03; KI (95%), 1,01–1,06, unadjustiert]. Diese Assoziationen 
blieben bei Adjustierung nach Alter, Geschlecht, metabolischen und inflammatorischen 
Markern sowie Lebensstilfaktoren signifikant. Bei Adjustierungen nach Taillenumfang, 
sozioökonomischen Faktoren, Compliance sowie allen Faktoren verlor die Assoziation ihre 
Signifikanz.  
 
Analyse 2: Baseline-Diabetes-Status und inzidente depressive Symptome  
 
Verglichen mit Patienten mit normalem NBZ-Spiegel waren diejenigen mit erhöhten NBZ-
Werten oder einem unbehandelten oder behandelten T2D älter, häufiger männlich, hatten eine 
kürzere Schulbildung, waren seltener berufstätig, häufiger ledig oder geschieden/verwitwet, 
hatten häufiger früher geraucht (seltener aktuell) und niedrigere Compliance-Werte (. Tab. 3). 
Sie hatten ebenfalls niedrigere HDL-Spiegel, höhere Triglyzerid- und Insulin-Werte, einen 
höheren Taillenumfang und häufiger Bluthochdruck.  
 
Uni- und multivariate Analysen. Bei Patienten mit normalen NBZ-Werten zur Baseline 
traten insgesamt 342 Fälle mit inzidenten depressiven Symptomen auf (mittlerer Follow-up-
Zeitraum: 3,3 Jahre). Bei erhöhten NBZ-Werten waren es 89 inzidente Fälle, 54 bei 
unbehandelten T2D-Patienten, 46 bei oral behandelten T2D-Patienten und 39 bei 
Insulin/kombiniert behandelten T2D-Patienten. Das entspricht einer Inzidenzrate für 
depressive Symptome von 30,7 pro 1000 Personenjahre bei Patienten mit normalem 
Glukosespiegel, von 34,4 bei erhöhten NBZ-Werten, von 34,8 bei unbehandelten T2D-
Patienten, von 32,3 bei oral therapierten T2D-Patienten und von 47,8 bei Insulin/kombiniert 
behandelten T2D-Patienten. Verglichen mit Hausarztpatienten mit normalen 
Blutzuckerspiegeln wurden nur für Insulin/kombiniert behandelte T2D-Patienten signifikant 
höhere HRs für inzidente depressive Symptome gefunden [1,57; KI (95%): 1,12–2,18] (. Tab. 
4). Die Assoziation blieb auch bei Adjustierung nach Alter, Geschlecht, Taillenumfang, 
Lebensstilfaktoren und Compliance signifikant, verschwand jedoch bei Adjustierung nach 
sozioökonomischen Faktoren, Lipiden, Blutdruck, HbA1c und im volladjustierten Modell. 
Unbehandelte T2D-Patienten sowie Patienten mit erhöhtem NBZ unterschieden sich nicht 
signifikant von Patienten mit normalem NBZ bezüglich des Risikos für inzidente depressive 
Störungen. Bei oral behandelten Patienten verminderte sich die Häufigkeit inzidenter 
depressiver Störungen nach Adjustierung der Compliance [0,58; KI (95%): 0,36–0,96].  
 
Analyse 3: Depressive Symptomatik, T2D und Mortalität  
 
Verglichen mit Patienten ohne T2D und ohne depressive Symptome zur Baseline waren 
Patienten mit depressiver Symptomatik, mit T2D oder beiden Erkrankungen älter, hatten eine 
kürzere Schulbildung, waren häufiger berentet, seltener verheiratet und häufiger 
geschieden/verwitwet (. Tab. 5). Sie hatten häufiger Probleme, sich gesund zu ernähren, 
waren häufiger noncompliant und gaben an, sich weniger körperlich zu betätigen. Vor allem 
Patienten mit T2D oder beiden Erkrankungen waren häufiger weiblich, hatten häufiger 
Hypertonie und einen höheren Taillenumfang.  
 
Uni- und multivariate Analysen. Von den Patienten ohne T2D und depressive Symptomatik 
zur Baseline waren 123 Personen im Follow-up-Zeitraum verstorben (mittlerer Follow-up-
Zeitraum: 3,2 Jahre). In der Patientengruppe mit depressiven Symptomen zur Baseline waren 
es 41, unter den T2D-Patienten 76 und in der Gruppe von Patienten mit beiden Erkrankungen 
16. Daraus ergab sich eine Mortalitätsrate pro 1000 Personenjahre von 8,0 bei Patienten ohne 
T2D und depressive Symptomatik, von 19,8 bei Patienten mit depressiven Symptomen ohne 
T2D, von 23,3 bei Patienten mit T2D ohne depressive Symptomatik und von 31,6 pro 1000 
Personenjahre bei Patienten mit beiden Erkrankungen zur Baseline. Sowohl unadjustiert als 
auch im voll adjustierten Modell (. Tab. 6) waren die HRs für Mortalität sowohl in der 
Patientengruppe mit depressiven Symptomen [zum Beispiel in Modell 2: 2,36; KI (95%): 
1,65–3,38] als auch in der T2D-Patientengruppe [Modell 2: 1,64; KI (95%): 1,23–2,19] 
gegenüber der Gruppe ohne diese Erkrankungen signifikant erhöht. Die höchsten HRs wurden 
bei Patienten, bei denen depressive Symptomen und T2D gleichzeitig vorlagen, zur Baseline 
gefunden [Modell 2: 2,49; KI (95%): 1,45–4,28].  
 
 
Diskussion  
 
In der longitudinalen Analyse bestätigt die DETECT-Studie die wechselseitige Assoziation 
zwischen depressiven Symptomen und T2D (allerdings nicht unabhängig von Kovariablen) 
sowie ein erhöhtes Risiko für vorzeitiges Versterben bei Vorliegen einer oder beider 
Erkrankungen.  
 
Einfluss depressiver Symptome auf inzidenten T2D  
 
Bei dimensionaler Betrachtung (Anstieg um einen Punkt des DSQ-Scores) waren depressive 
Symptome zur Baseline nur schwach mit inzidentem T2D assoziiert. Bei kategorialer 
Betrachtung der depressiven Symptomatik konnte kein statistisch signifikanter 
Zusammenhang herausgestellt werden. Die Assoziationen sind im Vergleich zu Golden et al. 
[3] insgesamt schwächer ausgeprägt. Die bei dimensionaler Betrachtung gefundenen 
Assoziationen waren unabhängig von Alter, Geschlecht, metabolischen, inflammatorischen 
und Lebensstilfaktoren, blieben jedoch nach Kontrolle von sozioökonomischem Status, 
Compliance sowie im komplett adjustierten Modell nicht länger signifikant. Die schwach 
ausgeprägten Zusammenhänge zwischen depressiver Symptomatik und inzidentem T2D 
deuten darauf hin, dass die depressive Symptomatik eher vermittelnd wirkt und mit etablierten 
Risikofaktoren (Übergewicht, falsche Ernährung und Bewegungsmangel [9], metabolisches 
Syndrom) [33] konfundiert und damit eher einen indirekten Einfluss auf die Entwicklung 
eines Diabetes hat [34]. So fanden beispielsweise Mezuk et al. [8], dass die Entwicklung eines 
Diabetes bei Patienten mit Depressionen stark vom Bildungsstatus abhängig ist. Weitere 
Untersuchungen belegen, dass eine Aktivierung des neuroendokrinen Systems [10] sowie 
Entzündungsreaktionen und Insulinresistenz [11, 12] die Entwicklung eines T2D begünstigen 
können. Depressive Störungen stehen wiederum eng mit diesen Prozessen in Verbindung [21, 
35].  
 
Einfluss des Diabetesstatus auf inzidente depressive Symptome  
 
Ein mit Insulin oder kombiniert behandelter T2D war positiv mit inzidenten depressiven 
Symptomen assoziiert. Keine signifikanten longitudinalen Assoziationen wurden im 
Vergleich zu Patienten mit normalem NBZ, bei Patienten mit erhöhten NBZ-Konzentrationen 
und bei unbehandelten T2D-Patienten gefunden. Bei Adjustierung nach Alter, Geschlecht, 
Taillenumfang und Compliance war ausschließlich ein oral behandelter T2D mit einer 
niedrigeren inzidenten depressiven Symptomatik assoziiert. Bei Golden et al. [3] wurde keine 
Unterscheidung zwischen oral und mit Insulin behandelten Diabetespatienten vorgenommen. 
Die Autoren fanden in der Gruppe der behandelten T2D-Patienten positive Assoziationen zu 
inzidenten depressiven Symptomen. Bei den unbehandelten Diabetespatienten wurden keine 
signifikanten Assoziationen nachgewiesen, und bei den Patienten mit erhöhtem NBZ fanden 
sich positive Assoziationen mit einer niedrigeren depressiven Symptomatik. Die Autoren 
folgerten daraus, dass vor allem der psychische Stress beim Umgang mit der 
Diabeteserkrankung zu erhöhten Depressionsraten führt. Auch in dieser Untersuchung scheint 
nicht der Diabetes selbst für die häufig in der Literatur beschriebenen Assoziationen [2, 14] 
zwischen Diabetes und inzidenten depressiven Störungen hauptverantwortlich zu sein, 
sondern eher die Insulintherapie und die damit verbundenen Komplikationen und 
Lebenseinschränkungen. Eine andere Studie [16] berichtet, dass die Assoziation zwischen 
T2D und inzidenten depressiven Symptomen nach Kontrolle von komorbiden Erkrankungen 
abgeschwächt wurde. Andere Untersuchungen zeigten sogar negative Assoziationen zwischen 
Insulinresistenz, Übergewicht und milderen T2D-Verläufen und inzidenten depressiven 
Störungen [17, 18]. Auch die in dieser Untersuchung unter bestimmten Bedingungen (Modell 
7) gefundene negative Assoziation zwischen T2D und depressiven Symptomen spricht für ein 
komplexes Beziehungsgeflecht zwischen beiden Erkrankungen und verschiedenen weiteren 
Risikofaktoren.  
 
Einfluss depressiver Symptome und von T2D auf die Mortalität  
 
Im Vergleich zu Patienten ohne depressive Symptome und ohne T2D zur Baseline haben 
einzeln betrachtet sowohl Patienten mit depressiven Symptomen als auch mit T2D ein 
erhöhtes Mortalitätsrisiko. Das Mortalitätsrisiko steigt nochmals an, wenn beide Faktoren 
gleichzeitig auftreten. Dieses Ergebnis steht in Einklang mit den Befunden anderer Studien 
[21, 22], die ebenfalls über ein erhöhtes Mortalitätsrisiko bei Patienten mit Diabetes und 
depressiver Symptomatik berichten. Nicht nur das Mortalitäts-, sondern auch das 
Morbiditätsrisiko ist bei Vorliegen beider Erkrankungen erhöht [21, 36]. So haben frühere 
Studien gezeigt, dass depressive Symptome mit dem Auftreten von Nephropathien [37], 
Retinopathien [38, 39], Neuropathien [40, 41] und makrovaskulären Erkrankungen [42, 43] 
assoziiert sind. Depressionen wirken sich aufgrund der damit assoziierten ungesünderen 
Lebensweise (wenig körperliche Aktivität, ungesunde Ernährung) bei Diabetespatienten 
negativ auf die Behandlung [44] aus. Weitere Studien berichten über negative Auswirkungen 
depressiver Störungen auf die Blutzuckerselbstkontrolle und Compliance [45] sowie auf die 
Stoffwechsellage (gemessen über den HbA1c) von T2D-Patienten [46]. Neben einer erhöhten 
Mortalität verursachen depressive Störungen bei Diabetespatienten eine höhere subjektiv 
berichtete Krankheitslast [47], eine eingeschränkte Lebensqualität [36, 47, 48] sowie gehäuft 
Einschränkungen im Arbeitsleben [49].  
 
Stärken der Studie  
 
Die DETECT-Studie erlaubt als eine der wenigen Studien die longitudinale Untersuchung des 
Zusammenhangs zwischen depressiver Symptomatik und Diabetes. Da beide Erkrankungen 
zu jedem der drei Untersuchungszeitpunkte erhoben wurden, ist bei derselben 
Grundgesamtheit die Betrachtung der Assoziationen in beide Richtungen möglich. Durch die 
detaillierte Erhebung des diabetischen Status (Arztdiagnose, Laborwerte, Therapie) sowie 
einer Vielzahl an Kontrollvariablen sind eine Abgrenzung zum Typ-1-Diabetes sowie eine 
sehr differenzierte Betrachtung verschiedener Stoffwechselzustände möglich. DETECT stellt 
eine für Deutschland repräsentative Zufallsauswahl von Hausärzten und ihren Patienten dar. 
Die Ergebnisse sind damit auf den primärärztlichen Versorgungssektor in Deutschland 
verallgemeinerbar.  
 
Limitationen der Studie  
 
Die Erfassung der depressiven Symptomatik wurde mittels eines Patientenfragebogens und 
nicht über ein klinisch strukturiertes Interview realisiert. Die Gabe von Antidepressiva wurde 
nicht erfasst. Es wurde auch keine Unterscheidung zwischen uni- und bipolaren depressiven 
Störungen vorgenommen. Der DSQ erfasst die depressive Symptomatik über zwei Wochen. 
Daher ist es schwierig, den zyklischen Verlauf depressiver Störungen abzubilden. Generell ist 
es schwierig, eine Depression in epidemiologischen Untersuchungen zu erfassen, da die 
Störung zwar häufig chronisch, oft aber auch episodisch auftritt. Nichtsdestotrotz stellt der 
DSQ ein effizientes und valides Instrument zur Erfassung der depressiven Symptomatik dar 
[26], das häufig in epidemiologischen Studien eingesetzt wird. Der Follow-up-Zeitraum in der 
DETECT-Studie mit im Mittel 3,5 Jahren ist im Vergleich zu anderen großen 
epidemiologischen Längsschnittuntersuchungen eher kurz.  
 
 
Fazit  
 
Die Ergebnisse dieser Analysen sprechen dafür, dass inzidente depressive Symptome vor 
allem mit der Insulinbehandlung und schwereren T2D-Verläufen assoziiert sind. Bei der 
Entstehung eines T2D scheinen depressive Symptome eher eine vermittelnde Rolle zu 
spielen. Beide Erkrankungen sind mit einem hohen Mortalitätsrisiko assoziiert, vor allem, 
wenn sie zusammen auftreten. Auch die aktuelle Fassung der DDG-Praxisleitlinie 
„Psychosoziales und Diabetes mellitus“ [50] beschriebt den negativen Einfluss depressiver 
Symptome auf den Verlauf einer T2D-Erkrankung und auf das Selbstmanagement der 
Patienten. Daher wird den behandelnden Ärzten empfohlen, im Arzt-Patienten-Gespräch auf 
depressive Symptome zu achten und zur Abklärung gegebenenfalls Screening-Fragebögen 
einzusetzen. Beim Vorliegen einer depressiven Symptomatik wird je nach Schweregrad auf 
verschiedene Therapieoptionen verwiesen: psychosomatische Basisversorgung durch den 
Hausarzt, Einleitung einer Psychotherapie, Verabreichung von Antidepressiva, fachärztliche 
psychiatrische Mitbehandlung vor allem bei Suizidalität, fachärztliche diabetische 
Mitbehandlung bei Entgleisung der Stoffwechselparameter. 
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